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The Gut Microbiota
Department of Biology
Stomach:  101 – 103 microbes per ml
Colon:  1011 – 1012 microbes per ml
Duodenum:  101 – 103 microbes per ml
Jejunum/Ileum:  104 – 107 microbes per ml
Anatomical/Medical, Image Number: N00025
NIDDK Image Library
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Department of Biology
• Comprised of 400‐500 species 
of bacteria
• Microhabitats exist
• Oxygen gradients
• pH gradients
• Attachment sites
• Mucosal secretions
• Extremely difficult to study in 
real time as an intact ecosystem
The Gut Microbiota
TEM of intestinal epithelial 
cells and  bacteria. 
http://human‐existence.com/images/gut‐
wall.jpg
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Colonization of the gut is initiated at child birth
Primary succession
Department of Biology
Colonization of the Newborn Gut
del Moral.  Journal of Vegetation Science 18 (2007): 479
Figure 1.  Species richness changes over time in 
selected plots
Species richness 
following the eruption 
of Mt. St. Helens
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Microorganisms  in 
newborns include both 
aerobic and anaerobic 
organisms (culture based)
Early colonizers include: 
Escherichia coli, 
Clostridium spp., 
Streptococcus spp., 
Lactobacillus spp., 
Bacteriodes spp., 
Bifidiobacterium spp. 
Falk et al. Micr and Molec Biol Rev. 
62(1998):1157  
Department of Biology
Colonization of the Newborn Gut
Hypothetical figure illustrating early 
colonization (primary succession) of the gut.
r‐selected species
Resources 
(space & nutrients)
Bacteria in the gut 
(abundance, richness)
time
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Disturbance of the Newborn’s Microbiota
• Impacts colonization dynamics
• Affects immune education 
• Development of the immune system has a 
narrow “window of opportunity” 
• The first 6 months of life is a critical period for 
development
Department of Biology
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Immune System
• Improper functioning of the immune system can 
result in allergies (seasonal, food), allergic asthma, 
and eczema referred to as atopic disorders 
• Atopic disorders involve an inflammatory response 
caused by Th2 cell activity
Department of Biology
T 
Helper 
cell
Th
2
Th1
IL‐4 / IL‐4
IL‐10
IL‐13
IL‐3
IL‐5
B cell
IL‐2
IFN‐γ
TNF
Cellular Immunity Humoral Immunity
IgE
IgG
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Atopic Disorders
• Prevalence of atopies has been increasing
• Magnitude of change in prevalence, consistency 
between studies, and trends reported for asthma and 
allergies support a statistical increase Heinvrich et al., Eur. Resp. J. 
19(2002):1040 ‐1046
In the USA:
• 9 to 30% of children under 8 years of age reported to have 
eczema Larsen & Hanikin, Immunol. Allergy Clin. N. America. 22(2002):1‐25; Rudikoff & Lebwohl, 
Lancet 351(1998):1715‐1721
• In 2005, 9% of children were reported to have asthma  
National Center for Health Statistics. 381(2006)  
Department of Biology
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HYPOTHESIS:  Disturbance of the microbiota surrounding the 
time of delivery results in atopies, an indirect effect of an 
altered gut microbiota.
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Disturbance:  Cesarean
Department of Biology
Streptococci are 
abundant
Vaginal
High counts of 
Bifidiobacteria, 
Lactobacilli
Delayed 
colonization; 
low levels of 
Bifidiobacteria
Cesarean
High counts 
of Clostridia
• Differences in gut microbiota reflect delivery method
• Difference in gut microbiota may be established by 3 wks
• Differences in gut microbiota may still be apparent 7 years 
after a child’s birth (based on culture independent sampling)
Isolauri et al., Amer J Clin Nutrition. 73(2001):444S‐450S; Bjorksten et al., J Allergy Clin Immun. 
107(2001):129; Lancet. 361(2003): 1869; Salminen et al., Int Food Micro. 44(1998):93‐106.
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Disturbance:  Cesarean
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• Differences in rates of atopies reflect delivery method
• Negele et al. (2004) examined 2500 healthy full‐term 
infants; 435 were born by caesarean section and 2065 by 
vaginal delivery.  
• Infants born by cesarean showed elevated atopy risk
Negele et al. Pediatric Allergy & Immunology. 15(2004):48‐54.  
Atopy aOR 95% Conf. Interval
Asthma 1.31 1.02‐1.68
Atopic Dermatitis 1.21 0.92‐1.59
Allergic rhinoconjuctivitis 1.40 0.8‐2.44N
a
t
u
r
e
 
P
r
e
c
e
d
i
n
g
s
 
:
 
d
o
i
:
1
0
.
1
0
3
8
/
n
p
r
e
.
2
0
0
9
.
3
6
8
5
.
1
 
:
 
P
o
s
t
e
d
 
2
4
 
A
u
g
 
2
0
0
9
Disturbance:  Cesarean
Department of Biology
• Differences in rates of atopies reflect delivery method
• Hakansson & Kallen’s (2003) found an increased risk of 
developing asthma or gastroenteritis by 30% when born by 
caesarean section (22).  
• The study used siblings as a controlled population in terms 
of heredity, socioeconomic and environmental factors. 
Håkansson & Källén. Clin & Exp Allergy. 33(2003):757‐764.
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Disturbance:  Antibiotics at Delivery
Department of Biology
• A woman typically receives antibiotics during delivery 
if she is GBS (Group B Streptococcus) positive  
• GBS bacteria found in 15‐40% of a healthy women’s lower 
intestine and vagina
• Newborns can develop pneumonia, sepsis, meningitis
2000‐ 2009 American Pregnancy Association. 
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Disturbance:  Antibiotics at Delivery
Department of Biology
• Intrapartum antibiotics alter the normal microbiota
of the mother Fanaro et al., Acta Paediatrica, 88(2003):47‐57
• Prenatal exposure to antibiotics during the 3rd
trimester is associated with increased risk of a child 
developing atopies Jędrychowski et al. Int J Occ Med Env Health. 19(2006):70‐
7631.  
• Exposure to antibiotics early in life may increase 
likelihood of allergic diseases Alm et al., Lancet 353(1999):1485‐1488; 
Droste et al., Clin & Exp Allergy 30(2000):1547; Moore et al., Pediatrics 113(2004):468‐474
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Disturbance:  Antibiotics at Delivery
Department of Biology
• We are currently determining the relationship 
between antibiotics at delivery and atopies in 
children under age 2 [NIH‐NIAID: 1 R15 AI076933‐01‐A1]
• Using the Pennsylvania State Ambulatory 
Research Network
• Enrolling 1400 participants 
• Collecting data surrounding time of birth, 
diagnoses of atopies in children less than 2 
years of age, and family history
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Department of Biology
Identify potential 
participants from 
labor & delivery 
records
Through the PSARN, 
Primary Care 
Providers invite 
participants to the 
study
Potential participants 
provided with:
• Study information
• Questionnaire access
• Medical release forms 
Enroll in the study by 
completing 
questionnaire AND 
signing/ returning 
medical release
Upon completion, 
participants are 
remunerated
Data collected from 
survey
Data abstracted from:
• Hospital & Nursery records
• Pediatric records of child Data Analyses
Retrospective Study
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Our Study Findings
• Our study will help reevaluate the benefits and 
risks of administering intravenous antibiotics 
during the intrapartum period
• Alternative practices may include:
• Reduced use of antibiotics (as prophylaxis) and/or
• Early introduction of probiotics
Department of Biology
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